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永仁会病院 腎センター
は じ め に
末期腎不全症例が年々増加の一途を辿っているが，
中でも，血液浄化療法の新規導入症例の高齢化やメタ
ボリック症候群などの社会的背景を反映した末期慢性
腎不全症例が増えている．さらに血液浄化療法の導入
症例は透析療法導入以前から潜在的に栄養状態に大き
な影響を及ぼす合併症を有することが多い．また，血
液透析に関連した合併症などにより，入院率や死亡率
が更に大きな影響を受ける．
我々も一般的に推奨されてきた透析指標を用いて，
血液透析を受けている患者さんへ，すなわち，従来の
Kt/V???やウレア除去率（URR）を指標として透析処
方を提供してきた．しかし，最近の血液透析の背景を
考慮すると，従来の透析処方では，患者さんを栄養状
態が良く，食欲があり，運動できる元気な状態に管理
することが非常に困難になってきた．また，高齢者や
糖尿病症例が急増している中で，透析による不均衡症
候群が強く，患者やその家族から“透析を受けている
から仕方がない”というように，あきらめの境地を打
ち明けられることが多々ある．私も慢性腎不全の血液
浄化療法に携わってからすでに40年が過ぎた．長年の
経験から，患者さんが医療者に何を望んでいるかをよ
く観察すると，患者さんが何かを訴えたいが，返って
くる返事がいつも同じであり，なんら症状が良くなら
ない．自然と医療者に対して無口になっていることが
多い．自ら処方した医療者の治療が臨床効果を良くす
る治療であるかを自身に問い，我々透析医療に携わっ
ている全員が現在行っている治療の質がどうであるか
を検証する必要がある．その上に立って，患者さんが
我々医療者に何を望んでいるのか，患者さんの立場に
立ってよく考え，患者さん個々の血液透析が最適であ
るかを経時的に評価する必要がある．すなわち，各施
設において，患者さんのQOL改善指標は何であるか
を追究し，患者さんの4時間透析におけるQOLに悪
影響を及ぼす要因を出来るかぎり取り除いてあげるべ
きである．
我々は慢性腎不全症例の臨床効果を高めるために，
週3回，1回 4時間の治療で，最適透析処方の上に基づ
いた栄養管理を行うべく，NSTを立ち上げて，積極的
に血液浄化療法に力を注いできた．その結果として，全
国平均を上回る維持透析の生存率を得ることが出来，
更にKDQOLの高い透析療法の臨床効果を得ること
が出来たと確信している．
今回，貴重な発表の機会を与えていただいた本同窓
会講演の場をお借りして，我々が治療に携わってきた
患者さんの立場に立った血液透析のあり方を供覧し，
ご意見をいただければ幸いである．
たんぱく質・エネルギー栄養障害
（protein energy malnutrition:PEM）
維持透析患者のPEM は尿毒症による食欲不振に
よって起こる蛋白質とエネルギーの両者の摂取不足に
より生じ，さらに体液量の過剰を伴っている．その発
症頻度は施設によって大きく異なるが，40%以上もあ
ると報告されている．維持透析患者のPEM は透析療
法の生命予後に大きな影響を及ぼすことは周知の事実
である．しかし，慢性腎不全のPEM は色々な原因から
発症し，それを考慮した対策が求められる???．
PEM は下記の要因から引き起される．
Ａ) 食事摂取量の不足
●透析量の不足
① 非生体適合性透析膜
② 維持透析中の血圧低下
③ シャント不全
④ 除去不足による尿毒素の蓄積
⑤ 体液過剰，特に細胞外液量の過剰
●味覚障害 :偏食や食欲不振，さらにアルブミ
ン喪失とそれに伴う微量元素欠乏など
●精神的な抑うつ状態，不眠，不安
●加齢，浮腫，尿毒素などによる消化管障害，
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便秘・下痢
●口に合わない食事指導
●栄養障害を増強する潜在的合併症 :虚血性
心疾患，鬱血性心不全，慢性閉塞性肺疾患，
逆流性食道炎，動脈硬化，膠原病，糖尿病，
悪性腫瘍など
Ｂ) 血液透析そのものによるもの
●栄養素の過剰な除去（アミノ酸，ペプチド，
アルブミン，微量元素，水溶性ビタミン類な
ど）
●透析液の汚染（エンドトキシン汚染による逆
濾過現象）
●同一膜素材の継続使用による透析効率の低
下
●細胞外液量の過剰，器質的心疾患による鬱血
性心不全
●透析中の低血圧発作とその対症療法として
昇圧剤の経口または経静脈的投与や低温透
析
Ｃ) 炎症を惹起する透析処方
●透析膜の非生体適合性
●非重曹透析液
Ｄ) 血液ロス
●頻回の採血
●出血傾向とダイライザー内への残血
●体外循環に伴う血球の脆弱性
Ｅ) 尿毒症による内分泌系代謝異常
Ｆ) 副甲状腺機能亢進症，Ca,・P代謝異常と異所性
石灰化
Ｇ) 骨・関節障害に伴う運動障害
以上のように，血液浄化療法に伴う数多くの要因に
より，PEM が起こってくる．
尿毒素除去に関係する透析指標の問題点
一般的な透析指標は1回の透析によるウレアの除去
量を表すKt/V???がこれまで用いられてきた．しか
し，Kt/V???は透析患者の生存率，栄養状態および
QOLなど臨床効果を代弁する最適指標ではないこと
が報告されてきた??．
透析施設では，透析中の低血圧発作をよく経験する．
この現象は尿毒素の除去不足と体液過剰を引き起し
て，栄養障害を合併してくる．このことは生体適合性
のよい合成高分子膜を用いた透析を行っていても，経
時的に膜の生体適合性が劣化し，除水を含む十分な透
析量の維持が困難となっていることを物語ってい
る??．この対策として，一般的には，経口的，経静脈的
な昇圧剤の投与が試みられてきた．また，低温透析液
も行われており，これらの対策は血圧を維持すること
が出来るが，透析中の末梢循環が抑制されるので，特
に下肢に蓄積した過剰な体液や尿毒素が除去されない
ままになっている??．さらに，透析患者の低血圧症は虚
血性心疾患がなければ，低透析に起因するアンギオテ
ンシン receptorの減少と昇圧作用抑制により起こっ
てくることが報告された??．また，透析後のリバンド現
象はウレアの除去率やKt/Vが非常に高い値を示すの
で，恰も十分な透析が行われていたと誤った判断がな
されてきた．
結果的には，4時間透析を全うしているように見え
るが，実質的には，透析量の低下を免れることはでき
ない．さらに，目標とする限外濾過量が透析時間内に
達成できないことが死亡率の増加に関係することか
ら，透析時間が長いほど生存率が改善することが報告
され，長時間透析が普及してきた???．しかし，長時間
透析は透析患者にとって，QOLが著しく抑制され，特
に高齢者の透析に於いては，ADLや食事も含めて，日
常生活が極端に抑制されることは言うまでもない．
そこで，我々は4時間という限られた時間内に，最
適透析ができることを目標として，正確に透析量を評
価する方法を色々と検討した．正確な透析量を表す指
標として，1回の血液透析について，全排液を貯めて測
定するウレアのクリアスペースがある??．それを通常
の透析量の評価に用いる指標とするには，容器の問題
や，作業が煩雑であり，一般的には実用的でない．し
かし，正確な透析量を測定するには，クリアスペース
を測定する必要がある．そこで，我々は低透析が疑わ
れた症例に，週初めの透析において，ウレアのクリア
スペースを測定した．さらに，ウレアのクリアスペー
スを予測する因子として，従来の透析量であるKt/
V???を含めて，Kc(隔壁間ウレアクリアランス)，栄養
指標の一つである%クレアチニン産生速度（%CGR）
なども合わせて測定した．ウレアのクリアスペース
（CS）はKcとは有意の正相関が認められたが，従来の
透析指標であるKt/V???とは逆相関を示した．更に
年齢と有意の逆相関を示した（図1a,b,c）．また，栄
養指標である%CGRは r＝0.484, p＜0.0001でKcと
有意の正相関が認められ，Kcは栄養に大きく関与し
ていることが判明した（図1d）．
このように，従来から用いられてきた尿毒素の除去
量を表す指標，すなわちKt/V???は血液透析による
正確な除去量を表現するCSと逆相関することは，Kt/
V???が高い値を示すほど，一回の透析によりウレア
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除去量が少ないことを表し，Kt/V???を用いた透析処
方は自ずと透析不足を齎し，ひいては栄養障害を含む
色々な合併症を引き起してくる．従って，我々が報告
した最適透析指標，すなわち，Kc for ureaを用いた
最適透析処方が望まれるところである??．
体液管理と栄養障害
プレアルブミンは肝臓で合成される陰性急性期反応
蛋白の一つで，炎症を表すCRPと逆相関を示し，炎症
があればその合成が抑制される．プレアルブミンは別
名トランスサイレチン（transthyretin）と呼ばれ，肝
臓で合成され，レチノールと結合して甲状腺ホルモン
を各臓器へ運搬して栄養状態の維持・改善に重要な働
きをしている．また，プレアルブミンは血清アルブミ
ンと非常に良い正相関を示し，栄養状態のスクリーニ
ングの指標として重要である．さらに，治療による栄
養状態の改善に鋭敏に反応するので，治療効果判定に
も役立つ．
末期慢性腎不全における血液浄化療法の栄養指標の
一つとして，我々は栄養学的観点から，末期腎不全の
プレアルブミンの動態を観察し，高齢者や浮腫のある
症例も含めて，肝細胞のプレアルブミン合成能を検討
した．InBody 3.0??を用いて体成分分析を行い，各体
液量の分布測定から，細胞外液量と総体液量の比(浮腫
率 :extracellular fluid/total body water ratio)を算
出した．
血清プレアルブミン値と浮腫率の相関をみると，血
清プレアルブミン値と浮腫率は有意の逆相関を示し
た．浮腫率が高いほどプレアルブミン値は低下し，肝
臓に於けるプレアルブミンの合成能が低下していた
（図2a)．また，プレアルブミンは年齢と有意に逆相関
し（図2b)，さらにhANPとも有意の逆相関が認めら
れた（図2c)．また，hANPは年齢と有意の正相関が
あった（図2d)．
以上のように，栄養状態を表すプレアルブミンが影
響を受けやすい状態にある高齢者や糖尿病の症例が急
増している背景を考えると，透析処方に於いても，非
常に困難な背景を踏まえていることを認識せざるを得
ない．また，その中にあっても，4時間透析においても，
可能な限り栄養状態を改善できる最適透析を透析膜や
透析法を駆使して処方していかなければならない．
KcとNa,K ATPase活性
Kcはウレアの生体膜間クリアランスを表す指標で
あるが，細胞内や組織間から血管内へウレアの移行す
る速度を表す指標である．血管内にある尿毒素は容易
に透析膜から除去できるが，細胞内や組織間に蓄積し
図1. 各透析指標の相関（CS，Kc，%CGR，年齢）
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たウレアは末梢循環動態や透析膜の生体適合性などに
より血管内への移行速度が大きく左右される．透析中
のウレアの経時的変化と透析終了後のウレアの血管内
上昇速度からPCでウレアの血管内移行速度をシミュ
レーションした値（Kc）である??．そこで，生体膜にお
いて，濃度勾配に逆らって電解質や溶質の移動に関与
するNa, K ATPase活性がウレアの血管内への移行
に関与しているかどうかを透析終了時のNa, K
 
ATPaseシグナル強度で検討した．
透析終了時に採血して，好中球内のNa,K ATPase
遺伝子シグナル強度を測定し，Kcとの相関を調べた．
Kcは透析終了時のNa, K ATPase遺伝子シグナル
強度に正相関していた．すなわち，生体膜のNa, K
 
ATPase活性に依存して，ウレアの血管内移行速度が
早くなることが判明した(図 3)．また，生体膜に分布す
るNa, K ATPase活性は酸化的ストレスにより抑制
されることが報告されている．
膜素材そのものや，同一膜の継続使用でよって，酸
化的ストレスの強度が増強してくる???．すなわち，生体
適合性のよい合成高分子膜を使用しても，経時的に
Kcが低下してくる現象は，酸化的ストレスの亢進が
Na,K ATPase活性を抑制することにより，尿毒素の
血管内移行が減速する可能性がある．その結果として
細胞内や組織間に蓄積した尿毒素の除去が不十分とな
り，ウレアの総除去量が減少すると考えられる．また，
生体適合性のよい別の膜素材の合成高分子膜に変更す
ることにより，Kcが改善する現象は酸化的ストレス
によるNa, K ATPase活性の抑制が解除されること
が予想される．このように，Na,K ATPase活性が血
液透析の溶質除去に関与していることは非常に興味深
い知見であり，実際に最適透析処方を設定する上でも，
Na, K ATPase活性を指標とした透析条件の最適化
が可能であると考える．今後の詳細なメカニズムの解
図2. プレアルブミン，浮腫率，hANP，年齢の相関
図3. KcとATPase発現量の相関
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明を期待したい．
PEM の頻度と生存率
高齢者では，尿毒症や腸管の浮腫に伴う消化器症状，
更に潜在性慢性炎症などにより食欲不振があり，経口
摂取が十分でないことが多い．一時，透析中の経静脈
栄養や経腸栄養も併用して栄養状態の改善を図る必要
がある．さらに，口に合う食べられる栄養指導も行っ
て栄養管理を経時的に行ってきた．その結果として，年
度別のPEM 発生頻度が減少したが，超高齢者や潜在
的慢性炎症や鬱血性心不全を合併していると，PEM
から離脱することにも限界があることは然りである
（図4）．
合併症を抱える高齢者の維持透析でも，最適透析処
方と栄養管理を適切に行うことにより，年齢に応じた
QOLの高い透析ライフが送れるものと確信している．
当院の臨床効果としての生存率を全国の JSDTの
データと比較した．1999 年 10月から 2006年 6月まで
に新規導入された血液透析症例の粗生存率は，1年
97.7%，年 90.6%，6年 84.7%，8年 76.9%であった．
これらの生存率は日本の透析統計と比較しても，非常
に優れた生存率を示していた（図5)???．
以上のように，PEM を改善することが血液透析療
法の治療効果を改善することであり，結論として，最
適透析処方による十分な尿毒素の徐去と細胞外液量の
正常化を行い，更に栄養障害に対する予防と栄養介入
により，透析療法の臨床効果を高めることができると
確信する(図 6)．
終 わ り に
末期腎不全の抜本的治療である献腎移植が普及して
いない我が国の特殊事情から，血液浄化療法を長期に
わたって継続を強いられている．長期透析にまつわる
QOLに影響を及ぼす合併症に加えて，色々な合併症を
潜在的に保有する高齢者や糖尿病症例の血液透析症例
が著しく増加している．その背景を考慮すると，血液
浄化療法の臨床効果に強く影響を及ぼす栄養障害は避
けて通ることは出来ない．PEM 対策を考慮した質の
高い血液浄化療法を提供するために，最適な透析処方
と体液管理，さらに栄養管理を加えて，総合的な治療
対策を講ずる必要がある．
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